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ĐIỂM GLEASON VÀ PHÂN ĐỘ UNG THƯ TUYẾN TIỀN LIỆT: 
NHỮNG VẤN ĐỀ CÒN TRANH LUẬN 

Hoàng Thị Ngọc Mai¹, Nguyễn Thúy Hương¹ và Đoàn Minh Khuy², 

1Khoa Giải phẫu Bệnh - Bệnh viện Đại học Y Hà Nội
2Trung tâm Giải phẫu bệnh - Tế bào học, Bệnh viện Bạch Mai

Hệ thống phân loại theo thang điểm Gleason đã được sử dụng trong hơn 50 năm, giúp ích trong điều 

trị, tiên lượng cho bệnh nhân ung thư tuyến tiền liệt. Tại các hội nghị đồng thuận năm 2005 và 2014 dưới 

sự hướng dẫn của Hội Bệnh học tiết niệu quốc tế (ISUP), đã đưa ra những sửa đổi lớn về cách tính điểm 

Gleason để phục vụ cho quá trình chẩn đoán và điều trị. Tuy nhiên một số vấn đề vẫn còn tranh luận liên quan 

đến việc cho điểm Gleason trên từng mẫu sinh thiết cụ thể. Các vấn đề cụ thể được chú trọng là phần trăm 

mẫu 4 trong các khối u có điểm Gleason 7, phần trăm mẫu 4 và 5 hoặc 4/5 trong trường hợp điểm Gleason 

8 - 10, các mẫu cấu trúc kích thước nhỏ (5%) có phân độ cao khi cùng hiện diện cả 2 và 3 mẫu cấu trúc 

khác nhau. Những vấn đề này cần phải có các nghiên cứu sâu hơn để thống nhất chẩn đoán. Các khuyến 

nghị cũng cần được đề xuất để đưa vào nội dung thảo luận tại các hội nghị đồng thuận trong tương lai.  

I. ĐẶT VẤN ĐỀ

Từ khóa: Ung thư tuyến tiền liệt, phân độ, ISUP, điểm Gleason

Vào tháng 11 năm 2014, Hội bệnh học tiết 
niệu quốc tế (ISUP) đã tổ chức một hội nghị 
đồng thuận về phân độ điểm Gleason với sự 
tham dự của 82 chuyên gia về ung thư tuyến 
tiền liệt đến từ 19 quốc gia.¹ Mục đích của hội 
nghị là cập nhật hệ thống phân độ ung thư 
tuyến tiền liệt đã được ISUP sửa đổi lần cuối 
vào năm 2005.² Tại hội nghị năm 2014, nhiều 
vấn đề đã được giải quyết, bao gồm những 
điều chỉnh trong việc phân chia các mẫu cấu 
trúc có điểm Gleason, trong đó quan trọng nhất 
là không có cấu trúc dạng sàng nào được phân 
loại Gleason 3 điểm. Một sơ đồ và phân độ 
Gleason mới được phát triển kèm với những 

thay đổi đã được đồng thuận (Hình 1). 

Hình 1. Sơ đồ Gleason mới từ hội nghị 
đồng thuận ISUP 2014
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bản sửa đổi năm 2005 của ISUP về độ mô học 
và thang điểm Gleason.³ Sách xanh (blue book) 
của Tổ chức Y tế Thế giới (WHO) năm 2016 
đã sử dụng thuật ngữ “Nhóm phân độ - Grade 
group”.⁴ Thuật ngữ này cũng được sử dụng 
trong TNM phiên bản số 8 của Ủy ban Ung thư 
Hoa Kỳ (AJCC).⁵

Bài viết của chúng tôi trình bày chi tiết về 
các vấn đề còn gây tranh luận bắt nguồn từ hội 
nghị năm 2014, và đồng thời đưa ra các khuyến 
nghị cho thực hành hàng ngày theo ISUP. 

Các vấn đề cần tranh luận về điểm Gleason 
trong ung thư biểu mô tuyến tiền liệt.⁶

- Phần trăm (%) mẫu cấu trúc 4 trong 
Gleason 7 điểm

- Phần trăm (%) mẫu cấu trúc 4 và 5 hoặc 
4/5 trong Gleason 8-10 điểm

- Ổ nhỏ mẫu cấu trúc độ cao hoặc độ thấp 
khi cả hai độ Gleason cùng hiện diện (NB(Sinh 
thiết kim), TUR/SP(cắt bỏ tuyến tiền liệt đơn 
giản), RP(cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt))

- Ổ nhỏ (≤ 5%) và không nhỏ (6-33%) mẫu 
cấu trúc độ cao (Gleason 5 điểm) khi có ba 
phân độ Gleason cùng hiện diện (NB, TUR/SP, 
RP).

- Cách thức báo cáo điểm Gleason trên 
các mẫu bệnh phẩm (lõi sinh thiết, mảnh bệnh 
phẩm, ca bệnh)

- Sự đa dạng phân độ giữa các lõi/mẫu bệnh 
phẩm

- Sự đa dạng phân độ ở khối u đa ổ trong 
bệnh phẩm cắt tuyến tiền liệt triệt để.

II. NỘI DUNG
1. Phần trăm mẫu cấu trúc 4 điểm trong các 
trường hợp ung thư tuyến tiền liệt Gleason 
7 điểm

Giá trị của việc chia ung thư tuyến tiền liệt 
có Gleason 7 điểm thành hai loại với cấu trúc 
chính 3 điểm (GS 3 + 4 = 7) hoặc 4 điểm (GS 
4 + 3 = 7) là cần thiết, giúp ích trong việc phân 

loại nguy cơ.⁷ Hệ thống phân loại ISUP chính 
thức công nhận dưới nhóm Gleason 3 + 4 = 
7 là ISUP độ 2 và 4 + 3 = 7 là ISUP độ 3. Số 
lượng mẫu cấu trúc Gleason 4 trong trường 
hợp 7 điểm là một biến liên tục và có một số 
lý do thuyết phục giải thích tại sao việc phân 
tầng như thế là quan trọng.⁸ Các bác sĩ lâm 
sàng tham gia hội nghị đồng thuận năm 2014 
đều đồng ý cho rằng việc báo cáo % mẫu cấu 
trúc 4 điểm sẽ có ích trong việc điều trị cho 
bệnh nhân. Trong khi vấn đề này không được 
bỏ phiếu tại hội nghị, nhưng kết quả thăm dò 
ý kiến của những người tham dự đã cho thấy 
sự ủng hộ rộng rãi trong việc đưa phép đo này 
vào các phiếu báo cáo kết quả. Tổ chức Y tế 
thế giới (WHO) năm 2016 và Hội bệnh học Hoa 
Kỳ cũng đề xuất ghi lại % mẫu cấu trúc 4 điểm 
trong các trường hợp Gleason 7 điểm.⁴ 

Việc ghi nhận % mẫu cấu trúc 4 có giá trị 
nhất trong trường hợp GS 3 + 4 = 7. Hầu hết 
bệnh nhân được thày thuốc khuyên chưa phải 
điều trị mà chỉ cần theo dõi sát khi có GS 3 + 3 
= 6; tuy nhiên, có một số hướng dẫn cho phép 
theo dõi bệnh nhân có GS 3 + 4 = 7 khi có một 
ổ nhỏ mẫu cấu trúc 4 điểm.⁹

Trong những trường hợp nằm ở ranh giới 
giữa GS 3 + 4 = 7 và GS 4 + 3 = 7, việc ghi nhận 
% mẫu cấu trúc 4 cung cấp thông tin có ích. Ví 
dụ, một khối u GS 3 + 4 = 7 với 40 - 50% mẫu 
4 khác biệt ít so với một khối u GS 3 + 4 = 7 với 
50 - 55% mẫu 4. Tương tự, ung thư tuyến tiền 
liệt GS 4 + 3 = 7 (ISUP độ 3) với 90% mẫu 4 và 
10% mẫu 3 gần giống với khối u có > 95% mẫu 
4 và ≤ 5% mẫu 3. Loại sau sẽ được xếp loại là 
GS 4 + 4 =8 (ISUP độ 4) theo quy tắc được thiết 
lập trong hội nghị đồng thuận ISUP năm 2005.²

Trong các trường hợp Gleason 7 điểm có 
sự không đồng nhất phân độ giữa các vị trí, % 
mẫu 4 nếu được báo cáo có thể cung cấp thông 
tin quan trọng; chẳng hạn, nếu u đa ổ với hỗn 
hợp các điểm GS 3 + 3 = 6, 3 + 4 = 7 và 4 + 3 
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= 7, nhiều nhà tiết niệu và ung thư, đặc biệt ở 
Bắc Mỹ, sẽ lấy GS 4 + 3 = 7 là cấp độ xác định 
cho chỉ định điều trị.10 Có thể chỉ có một vị trí 
u có GS 4 + 3 = 7 trong lõi sinh thiết nhỏ như 
10%, và như vậy tính trên tổng thể % mẫu cấu 
trúc 4 có thể ít hơn 5%. Trái lại, nếu tất cả các 
vị trí đều có GS 4 + 3 = 7 thì % mẫu cấu trúc 4 
sẽ nằm trong phạm vi 50 - 95%. Việc đo lường 
% mẫu 4 cho phép các nhà tiết niệu và ung thư 
hiểu rõ hơn về mức độ u độ cao hiện diện trong 
mẫu sinh thiết.

Có một số vấn đề còn chưa thống nhất xung 
quanh việc báo cáo % mẫu Gleason 4 điểm. 
Số liệu này nên được ghi nhận trên từng lõi 
sinh thiết, mảnh bệnh phẩm hay trường hợp 
ca bệnh. Nên đo lượng mẫu 4 dưới dạng phần 
trăm theo diện tích bề mặt, hay theo chiều dài 
thực tế tính bằng milimét. Đánh giá như thế 
nào trong trường hợp mẫu cấu trúc 3 và 4 xen 
lẫn với nhau. Hiện tại chưa có câu trả lời thỏa 
đáng cho những câu hỏi này. Các nghiên cứu 
trong tương lai cần được tiến hành trên các lĩnh 
vực đó. Một vấn đề cần thảo luận nữa là một 
diện tích khối u nhất định khi đánh giá % mẫu 
4. Quyết định chẩn đoán một ổ rất nhỏ ung thư 
có GS 3 + 4 = 7 hay 4 + 3 = 7, hay chỉ đánh giá 
% mẫu 4 là rất khó khăn cho các nhà giải phẫu 
bệnh. Có tác giả cho rằng việc ghi nhận % mẫu 
4 nên được xem là tùy chọn trong các ổ nhỏ 
của ung thư tuyến tiền liệt Gleason 7 điểm.11 Ổ 
nhỏ khối u được định nghĩa là ổ có kích thước 
≤ 3mm. % mẫu 4 cũng cần được đánh giá trên 
diện tích khối u vì 90% mẫu 4 trong ổ ung thư 
kích thước 4 mm có ý nghĩa tiên lượng khác với 
90% mẫu 4 trong ổ ung thư 20 mm.

2. Phần trăm mẫu 4 và 5 hoặc 4/5 trong các 
trường hợp Gleason 8 - 10 điểm

McNeal và cộng sự lần đầu tiên đề xuất báo 
cáo % mẫu cấu trúc ⁴/5 vào năm 1990 và sau 
đó thấy rằng thông số này là một yếu tố dự báo 
độc lập về khả năng tái phát sau phẫu thuật cắt 

bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt.⁸
Trong các trường hợp Gleason 7 điểm, % 

mẫu ⁴/5 tương đương với % mẫu 4. Việc báo 
cáo % mẫu ⁴/5 trong các trường hợp GS 7 điểm 
có thể gây nhầm lẫn cho một số bác sĩ lâm 
sàng và họ sẽ tự hỏi tại sao mẫu 5 lại được đề 
cập; tuy nhiên, cũng dễ dàng để giải thích rằng 
% mẫu ⁴/5 là % mẫu 4 và/hoặc mẫu 5.

Những lợi ích nào sẽ đạt được trong việc 
báo cáo % mẫu ⁴/5 trong các trường hợp có 
điểm Gleason 8 - 10. Trong các trường hợp sinh 
thiết, có sự khác biệt lớn về số lượng ung thư 
độ cao có thể xuất hiện, điều này là do sự đa 
dạng về độ biệt hóa trên các mảnh sinh thiết và 
phân độ dựa vào điểm Gleason cao nhất. Một 
trường hợp có thể được phân loại là Gleason 
điểm 8 (ISUP độ 4) khi một vị trí biểu hiện GS 4 
+ 4 = 8 trong khi tất cả các lõi ung thư hiển thị 
hỗn hợp các mẫu cấu trúc GS 3 + 3 = 6, 3 + 4 = 
7 và 4 + 3 = 7. Nếu lõi sinh thiết với GS 4 + 4 = 
8 chỉ tối thiểu, thì tổng số % ⁴/5 có thể nhỏ hơn 
5%, điều này khác với trường hợp tất cả các vị 
trí đều hiển thị GS 4 + 4 = 8 và % mẫu cấu trúc 
⁴/5 là 100%. Hy vọng sẽ có hướng xử trí khác 
nhau với 2 nhóm trên mặc dù cho đến nay việc 
điều trị vẫn dựa vào điểm số Gleason cao nhất. 
Số liệu % mẫu 4/5 cũng cho phép phân tầng 
các trường hợp GS 3+5=8 và 5+3=8, với sự 
thay đổi từ < 5% mẫu 5 đến 94% mẫu 5. Nếu 
có 95% mẫu 5, khối u sẽ được phân loại như 
Gleason 5 + 5 = 101.

Trong các trường hợp mẫu sinh thiết có 03 
mẫu cấu trúc khác nhau cùng hiện diện, điểm 
số bao gồm mẫu phổ biến nhất và mẫu cao 
nhất không phân biệt số lượng. Nếu một vị trí 
biểu diễn GS 4 + 5 = 9, 5 + 4 = 9 hoặc 5 + 5 = 10 
và các vị trí khác có điểm từ 8 trở xuống, trường 
hợp đó sẽ được chấm điểm là 9 hoặc 10 cho 
chỉ định điều trị, nếu điểm Gleason cao nhất 
được sử dụng. Nếu lõi sinh thiết có số điểm cao 
nhất chỉ ở mức tối thiểu, thì tổng % mẫu ⁴/5 có 
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thể tương đối thấp. Điều này trái ngược với tình 
huống tất cả các lõi đều là khối u có điểm GS 4 
+ 5 = 9, 5 + 4 = 9 hoặc 5 + 5 = 10 và như vậy % 
mẫu ⁴/5 là 100%.

Trong các mẫu bệnh phẩm phẫu thuật cắt 
bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt có hai phân độ, % mẫu 
⁴/5 chỉ cung cấp thêm thông tin trong các tình 
huống ít gặp như trường hợp điểm Gleason là 
3 + 5 = 8 và 5 + 3 = 8. Trong trường hợp điểm 
số là 4 + 4 = 8, 4 + 5 = 9, 5 + 4 = 9 hoặc 5 + 5 = 
10, sẽ không có thông tin bổ sung hữu ích nào 
bởi tất cả đều có > 95% mẫu ⁴/5. Tuy nhiên, nếu 
có ba phân độ cùng hiện diện, mỗi dạng có thể 
chiếm 33,3% khối u về mặt lý thuyết, thì việc 
bao gồm % mẫu 4/5 sẽ cung cấp thêm thông tin 
cho điểm Gleason.11,12

Một vấn đề khác cần được xem xét là % mẫu 
4 và 5 có nên được ghi lại một cách riêng biệt. 
Các nghiên cứu trước đây sử dụng % mẫu ⁴/5 
kết hợp, trong khi nghiên cứu gần đây hơn của 
Sauter và cộng sự ghi lại riêng biệt tỷ lệ phần 
trăm của các dạng 3, 4 và 5.13 Cách tiếp cận 
sau này cung cấp thêm thông tin tiên lượng, 
nhưng từ góc độ thực tế, có những trường hợp 
nằm ở ranh giới giữa dạng 4 và 5. Hơn nữa, 
việc chẩn đoán chi tiết này có thể gây khó khan 
cho các nhà giải phẫu bệnh đa khoa.

3. Mẫu nhỏ độ cao (và độ thấp) với hai 
phân độ cùng hiện diện

Vấn đề về mẫu tối thiểu (nhỏ) có độ cao 
trong sinh thiết lần đầu tiên được đề cập tại 
hội nghị đồng thuận ISUP năm 20052. Một 
mẫu nhỏ được định nghĩa là một mẫu cấu trúc 
chiếm ≤ 5% khối u. Hội nghị đồng thuận cho 
rằng khi một mẫu cấu trúc nhỏ độ cao (dạng 4 
hoặc 5 điểm) xuất hiện trên sinh thiết kim của 
ung thư với chủ yếu là mẫu Gleason 3 điểm thì 
nên được ghi nhận. Tuy nhiên, nếu một mẫu 
nhỏ phân độ thấp xuất hiện trong một khối u 
chủ yếu là độ cao (dạng 4 hoặc 5 điểm) thì nên 
bỏ qua. 

Phương pháp giải quyết các mẫu nhỏ độ 
cao trong cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt không 
được đề cập cụ thể tại hội nghị năm 2005. Một 
số nhà giải phẫu bệnh chẩn đoán theo các quy 
tắc như đối với mảnh sinh thiết kim, tức là tính 
điểm Gleason tổng thể bao gồm cả các mẫu 
nhỏ độ cao, trong khi một số tác giả khác xem 
các mẫu nhỏ độ cao này là mẫu cấu trúc thứ 
ba (mẫu thứ cấp) và được chú thích riêng biệt. 
Điều này có nghĩa là nếu một khối u có 95% 
mẫu 3 và 5% mẫu 4, các nhà bệnh học trước 
đây sẽ cho điểm khối u là GS 3 + 4 = 7, trong 
khi một số tác giả sẽ đánh giá nó là GS 3 + 3 = 
6 với ổ thứ ba 4 điểm.

Có đề xuất cho rằng khi chỉ có hai phân độ 
cùng xuất hiện và một là mẫu nhỏ phân độ cao, 
điều này nên được ghi lại trong tất cả các trường 
hợp phẫu thuật cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt 
và có thể được bao gồm trong điểm Gleason. 
Điều quan trọng, các nhà giải phẫu bệnh nên 
thận trọng trong việc đánh giá mẫu cấu trúc 4 
điểm trong trường hợp khối u chủ yếu là mẫu 
3 điểm. Không nên đánh đồng sự nhận diện 
của một số tuyến không xác định hoặc tuyến 
ranh giới không rõ với mẫu 4 điểm. Tương tự 
như vậy, các nhà bệnh học nên thận trọng trong 
chẩn đoán các ổ nhỏ của mẫu Gleason 5 điểm 
và không nên cho điểm quá mức với các tuyến 
không điển hình của mẫu 4 điểm.

Khi đánh giá các bệnh phẩm phẫu thuật cắt 
bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt, nếu mẫu độ thấp xuất 
hiện < 5% (mẫu nhỏ độ thấp) thì nên bỏ qua. 
Chẳng hạn, nếu có 95% mẫu 4 và < 5% mẫu 
3, thì mẫu 3 điểm không nên đưa vào điểm số.

4. Mẫu nhỏ độ cao với ba phân độ cùng 
hiện diện

Thực tế đã cho thấy rằng có thể gặp 3 hoặc 
nhiều hơn 3 mẫu trong một trường hợp (bệnh 
nhân). Tỷ lệ gặp các mẫu cấu trúc thứ 3 lên tới 
48% các trường hợp.14,15 Khái niệm về mẫu cấu 
trúc thứ ba được phát triển từ Pan và cộng sự, 
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được định nghĩa là ổ cấu trúc độ cao (4 và/hoặc 
5) chiếm < 5% tổng khối u.16 Thật không may, 
thuật ngữ "thứ ba" đã hiểu khác nhau bởi các 
nhà bệnh học khác nhau. Một số tác giả cho 
rằng mẫu thứ ba chỉ sử dụng khi có ba dạng 
cấu trúc rõ ràng cùng xuất hiện. Một số tác giả 
bao gồm cả mẫu thứ ba độ cao và độ thấp khi 
có ba dạng riêng biệt cùng hiện diện. Việc sử 
dụng thuật ngữ “bậc ba – tertiary” khi chỉ có 
hai dạng cấu trúc là không chính xác về mặt 
ngữ nghĩa. Chẳng hạn, trong phẫu thuật cắt bỏ 
toàn bộ tuyến tiền liệt với 95% mẫu 3 và 5% 
mẫu 4, thuật ngữ “GS 3 + 3 = 6 với bậc ba 
4” là không đúng logic.17 Vì lý do này, tại hội 
nghị đồng thuận năm 2014, đã đồng ý rằng 
thuật ngữ “mẫu nhỏ phân độ cao – minor high 
grade pattern” sẽ được sử dụng thay vì ’bậc 
ba’. Thuật ngữ này sử dụng hợp lý hơn trong 
các trường hợp có hai hoặc ba mẫu cấu trúc 
cùng hiện diện.

Trong các mẫu sinh thiết kim có ba phân 
độ cùng hiện diện (mẫu 3, 4 và 5), các mẫu 
nhỏ phân độ cao thường được tích hợp để tính 
điểm Gleason. Khái niệm mẫu cấu trúc chính 
(chiếm ưu thế nhất) và mẫu xấu nhất được giới 
thiệu lần đầu tiên vào năm 2000 bởi Hội bệnh 
học Hoa Kỳ.18 Cách làm này sau đó đã được 
chứng thực tại hội nghị đồng thuận ISUP năm 
2005. Ví dụ trong một khối u có 60% mẫu 4, 
35% mẫu 3 và < 5% mẫu 5 điểm, điểm số được 
đánh giá là GS 4 + 5 = 9. 

Trên các bệnh phẩm phẫu thuật cắt bỏ toàn 
bộ tuyến tiền liệt, việc đánh giá mẫu độ cao, 
nhỏ (<5%) trong xếp độ mô học là vấn đề cần 
thảo luận. Tại hội nghị ISUP năm 2005, đã 
thống nhất rằng các mẫu bậc ba nên được báo 
cáo riêng như một ghi chú và không được đưa 
vào điểm số Gleason. Không có giới hạn % rõ 
ràng nào được đề cập để đánh giá mẫu thứ 
ba (bậc ba) trong điểm số Gleason. Hội Bệnh 
học Hoa Kỳ gợi ý một cut-off là 5%.19 Mặc dù 

đã có hướng xử lý với các mẫu nhỏ phân độ 
cao (5% thể tích), trường hợp mẫu 5 điểm xuất 
hiện dưới dạng mẫu thứ ba không nhỏ, tức là 
chiếm 6 - 33% tổng thể tích khối u, đã không 
được thống nhất. Trong trường hợp này, một số 
nhà bệnh học đã đưa mẫu 5 làm mẫu thứ hai 
trong khi một số tác giả liệt kê nó là mẫu bậc ba 
và đưa chỉ số % mẫu 5 điểm trong phiếu chẩn 
đoán. Trong cuốn sách xanh (blue book) của 
Tổ chức Y tế thế giới, cho rằng khi mẫu 5 điểm 
là dạng phổ biến thứ ba và chiếm > 5% khối u 
thì nó nên được kết hợp trong điểm số, mặc dù 
khuyến nghị này không được thảo luận cụ thể 
tại hội nghị đồng thuận của WHO4. Các nghiên 
cứu sâu hơn cần tiến hành để thống nhất chẩn 
đoán các mẫu độ cao có diện tích nhỏ và không 
nhỏ. 

Đã có một số nghiên cứu gần đây cho thấy 
rằng việc tích hợp các mẫu nhỏ (được gọi là 
bậc ba) vào phân loại ISUP có thể cải thiện độ 
chính xác của việc dự đoán khả năng tái phát 
PSA sau phẫu thuật cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền 
liệt.20,21,22 Tuy nhiên, tại thời điểm hiện tại, sự 
hiện diện của một thành phần nhỏ của mẫu 
5 điểm trong trường hợp Gleason 7 điểm sẽ 
không ảnh hưởng đến việc gán phân loại ISUP.

5. Sự đa dạng về điểm số Gleason giữa các 
lõi sinh thiết

Trong các trường hợp sinh thiết, các lõi có 
điểm số Gleason khác nhau là phổ biến. Khi 
các lõi được gửi đi kèm theo chú thích cho 
phép nhận dạng riêng biệt từng lõi sinh thiết, 
bác sĩ tiết niệu hoặc bác sĩ ung thư có thể phải 
đối mặt với ba hoặc nhiều điểm Gleason riêng 
biệt để lựa chọn cho mục đích điều trị. Tại hội 
nghị đồng thuận năm 2014, phần lớn các bác sĩ 
lâm sàng có mặt đã sử dụng điểm số cao nhất 
(tệ nhất) để lập kế hoạch điều trị và tiên lượng 
bệnh. Mặc dù cách tiếp cận này là phù hợp ở 
Bắc Mỹ, nhưng ở châu Âu và các nơi khác, các 
nhà bệnh học phải báo cáo điểm Gleason tổng 
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thể cho mỗi trường hợp sinh thiết.23 
Các lập luận ủng hộ việc lấy điểm Gleason 

cao nhất và xem nó như là điểm số của chính 
ca bệnh đó được tin tưởng bởi nhiều bác sĩ 
lâm sàng. Tuy nhiên, điều này hoàn toàn trái 
với nguyên tắc cơ bản của hệ thống tính điểm 
Gleason, tức là, tiến triển của ung thư tuyến 
tiền liệt dựa trên tỷ lệ tương đối của các mẫu 
mô học khác nhau và không chỉ dựa trên mẫu 
xấu nhất. Một số nghiên cứu cho thấy điểm 
Gleason cao nhất trong lõi sinh thiết có mối 
liên quan với giai đoạn bệnh ung thư tuyến tiền 
liệt hơn là điểm Gleason trung bình hoặc điểm 
Gleason phổ biến nhất.24,25 Trong một số nghiên 
cứu khác, khi theo dõi nồng độ PSA huyết thanh 
và tỷ lệ tử vong do ung thư, cho thấy rằng việc 
đánh giá điểm Gleason trung bình có ưu điểm 
hơn so với điểm Gleason xấu nhất.26,27

Khi sử dụng điểm Gleason cao nhất thay cho 
điểm Gleason trung bình sẽ có xu hướng làm 
“thổi phồng” điểm Gleason.28,29 Trên từng bệnh 
nhân riêng biệt, việc báo cáo điểm Gleason cao 
nhất (không kèm chú thích) có thể gây hiểu 
nhầm. Trường hợp đó có thể được xếp loại là 
nguy cơ cao, dẫn đến lựa chọn phác đồ điều trị 
cho bệnh nhân không phù hợp.30

Trong trường hợp có nhiều vị trí liên quan 
có điểm Gleason 3 + 4 = 7 và một vị trí cho thấy 
một ổ nhỏ của điểm Gleason 4 + 4 = 8, nhưng 
mức độ không đồng thuận của đa số tác giả 
(51%) tại Hội nghị đồng thuận năm 2014 coi 
Gleason 3 + 4 = 7 là điểm số cho mục đích điều 
trị, mặc dù một lõi có chứa tỷ lệ nhỏ ung thư 
có Gleason 8 điểm. Khi được hỏi về điểm số 
có khả năng nhất trong phẫu thuật cắt bỏ toàn 
bộ tuyến tiền liệt, 75% trả lời với GS 3 + 4 = 7. 
Trong các trường hợp có mức độ đa dạng giữa 
các lõi, việc ghi nhận điểm Gleason tổng hợp 
trong một bản tóm tắt có thể có giá trị.

6. Phân độ các mẫu cấu trúc u riêng biệt 
trong bệnh phẩm cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền 

liệt
Một trong những đặc điểm của ung thư biểu 

mô tuyến típ nang của tuyến tiền liệt là tính đa 
ổ. Đã có báo cáo rằng có tới 88% các ca ung 
thư này có nhiều hơn một khối u tập trung. Chỉ 
có 9% bệnh nhân, tất cả ổ bệnh đều có cùng 
số điểm Gleason.31,32 Điều này làm tăng thêm 
những thách thức trong việc phân độ ung thư 
tuyến tiền liệt. 

Tại Hội nghị đồng thuận ISUP năm 2009 về 
Xử lý và Báo cáo về các mẫu bệnh phẩm phẫu 
thuật cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt, đã khuyến 
cáo rằng các nốt khối u chiếm ưu thế của ung 
thư đa ổ phải được phân loại riêng33. Lý do cho 
điều này chính là giả thiết cho rằng một khối u 
có phân độ thấp thêm vào không cải thiện được 
tiên lượng của một khối u có phân độ cao hơn. 
Ví dụ: nếu ung thư vùng ngoại vi có GS 4 + 4 
= 8 và ung thư vùng chuyển tiếp có GS 3 + 3 
= 6, thì bao hàm tất cả ung thư trong một điểm 
số GS tổng thể sẽ là 3 + 4 = 7 hoặc 4 + 3 = 7, 
tùy thuộc vào kích thước của các nốt. Việc pha 
loãng như vậy của GS có thể không phản ánh 
chính xác kết quả. Tuy nhiên, tồn tại một số vấn 
đề với phương pháp này. Trước hết, có sự bất 
đồng về định nghĩa của khối u chiếm ưu thế 
hoặc khối u chỉ điểm như được định nghĩa tại 
hội nghị ISUP 2009. Trong hầu hết các trường 
hợp, khối u lớn nhất cũng chính là khối u có 
phân độ cao nhất, nhưng đôi khi một khối u nhỏ 
lại có phân độ cao hơn trong khi một khối u kích 
thước lớn hơn nhiều lại có phân độ thấp. Trong 
một nghiên cứu, sự bất hòa hợp giữa điểm 
Gleason cao nhất, khối lượng khối u lớn nhất 
và sự lan rộng ngoài tuyến tiền liệt đã được ghi 
nhận ở 11,3% trường hợp ung thư đa ổ trong 
bệnh phẩm phẫu thuật cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền 
liệt.32 Một khối u kích thước lớn nhưng có phân 
độ thấp có thể tiên lượng xấu hơn một khối u 
kích thước tối thiểu nhưng có phân độ cao hơn, 
nhưng điều này không hòan toàn chắc chắn ở 
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từng bệnh nhân cụ thể. Một trường hợp tương 
tự xảy ra khi một khối u phân độ thấp hơn lại 
có phần lan rộng, xâm lấn ngoài tuyến tiền liệt 
trong khi một khối u khu trú có phân độ cao lại 
giới hạn trong cơ quan. 

Hình thức phát triển của ung thư tuyến tiền 
liệt là thâm nhiễm, xâm nhập mức độ cao. Khó 
có thể xác định xem các khu vực khối u xuất 
phát từ các ổ riêng biệt hay từ các phần của 
cùng một khối u. Khi một mẫu bệnh phẩm phẫu 
thuật cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt được gắn 
nhãn một phần như khi được thực hiện ở một 
số phòng xét nghiệm, sẽ rất khó, nếu không 
muốn nói là không thể xác định được liệu khối 
u có đa ổ hay không. Toàn bộ các lát cắt ngang 
của toàn bộ mẫu phẫu thuật cắt bỏ tuyến tiền 
liệt sẽ tạo điều kiện thuận lợi cho việc tái cấu 
trúc ba chiều của khối u (hay các khối u). Tuy 
nhiên, không phải tất cả các phòng xét nghiệm 
đều có đủ nguồn lực cho việc xét nghiệm này.

Sự không đồng nhất về hình thái của ung 
thư tuyến tiền liệt song song với sự không đồng 
nhất về di truyền. Các nghiên cứu đã chứng 
minh rằng các khối u tách biệt về mặt không 
gian là độc lập tự nhiên, nhưng cũng có một 
sự không đồng nhất về di truyền rõ rệt.34,35 Khi 
các khối u tập trung phát triển mở rộng, cuối 
cùng chúng sẽ hợp nhất thành một tiêu điểm 
duy nhất. Sự không đồng nhất về hình thái có 
thể gợi ý rằng các tổ chức riêng biệt đã hợp 
nhất, nhưng với sự không đồng nhất vốn có 
của ung thư tuyến tiền liệt thì thực sự rất khó 
để có thể chắc chắn về điều đó. Đôi khi, những 
phát hiện có thể khá thuyết phục về việc hợp 
nhất các vùng ung thư, ví dụ như khi có một 
thành phần khối u ở vùng ngoại vi và một thành 
phần liền kề trong vùng chuyển tiếp với phân 
độ và hình thái tương phản với nhau. Quan 
điểm cho rằng khối u có phân độ cao nhất phải 
là quan trọng nhất đối với bệnh nhân đã được 
đánh giá lại trong các phân tích di truyền gần 

đây. Trong một nghiên cứu, trình tự toàn bộ bộ 
gen được sử dụng để theo dõi dòng ung thư di 
căn của một trường hợp cụ thể. Thật bất ngờ, 
dòng tế bào u gây di căn đến từ một khối u nhỏ, 
phân độ thấp và không phải từ một khối ung 
thư nguyên phát có phân độ cao hơn.36 Tương 
tự như vậy, bản đồ di truyền của một trường 
hợp ung thư tuyến tiền liệt với di căn hạch bạch 
huyết cho thấy rằng di căn không xuất phát từ 
khối u xâm lấn có điểm Gleason bằng 9 mà là từ 
một thành phần của ung thư tuyến tiền liệt nội 
ống.35 Vì vậy, có thể không xác định được hình 
thái của dòng khối u nào là quan trọng nhất trên 
lâm sàng. Cho đến khi nào có chỉ dẫn dựa trên 
bằng chứng về cách báo cáo ung thư tuyến tiền 
liệt đa ổ và không đồng nhất, thì hiện tại người 
ta cho rằng khối u tập trung với các mức, khối 
lượng và giai đoạn cao nhất phải được báo cáo 
riêng. Cần nhấn mạnh tầm quan trọng của việc 
gắn nhãn toàn bộ các mẫu bệnh phẩm phẫu 
thuật cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt, vì điều này 
tạo thuận lợi rất lớn cho việc lập bản đồ phân 
bố không gian của các tiêu điểm riêng biệt.37

III. KẾT LUẬN
Có nhiều vấn đề còn tranh luận, chưa được 

thống nhất trong cách tính điểm Gleason. Các 
vấn đề trình bày ở trên cần nhiều nghiên cứu 
sâu hơn trong tương lai để thống nhất cách 
tính điểm Gleason, từ đó đem lại lợi ích trong 
điều trị ung thư tuyến tiền liệt theo hướng cá 
thể hóa. Các khuyến nghị được đề xuất để 
phân độ ung thư tuyến tiền liệt (Bảng 1) liên 
quan đến các khía cạnh thực tế của việc áp 
dụng hệ thống điểm Gleason trong thực hành 
hiện đại. Trong khi một số trong những đề xuất 
này đã được xác nhận tại hội nghị đồng thuận 
ISUP 2014, nhiều mục khác lại không được 
thảo luận đầy đủ hoặc bỏ phiếu. Không có cơ 
sở bằng chứng mạnh mẽ cho một số chỉ dẫn 
này. Các khuyến nghị được đề xuất chủ yếu 
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phản ánh ý kiến của chuyên gia và chúng được 
phân thành hai loại là “đã được chứng thực” 
nếu có sự đồng thuận từ trước, và là “tạm thời” 

nếu không có thỏa thuận trước hoặc nếu mục 
này không được thảo luận tại các hội nghị đồng 
thuận trước đó. 

Bảng 1. Tóm tắt các khuyến nghị được chứng thực và tạm thời

STT Các khuyến nghị đã được chứng thực (E) và tạm thời (P)

1 Báo cáo điểm Gleason và phân độ ISUP cho mỗi trường hợp dương tính (E)

2 Báo cáo điểm Gleason cho từng lõi sinh thiết dương tính (E)

3 Báo cáo tổng điểm Gleason khi các lõi xếp chung 1 mẫu; báo cáo từng lõi riêng lẽ là tùy 
chọn (E)

4
Khi báo cáo mức độ ca bệnh được sử dụng, điểm Gleason, phân độ ISUP và các phép 
đo liên quan nên được đưa vào kết luận; điểm số Gleason cũng nên được đưa vào ở 
cấp độ lõi sinh thiết/mẫu bệnh phẩm (P)

5 Khi báo cáo cấp độ ca bệnh không được sử dụng, các số đo Gleason, ISUP nên được 
đưa vào ở cấp độ lõi sinh thiết/mẫu bệnh phẩm (E)

6 Đối với trường hợp điểm Gleason 7 (ISUP độ 2 hoặc 3) báo cáo % mẫu 4 (E), bắt buộc 
đối với ISUP độ 2 và được khuyến nghị cho ISUP độ 3 (P)

7 % mẫu 4 nên được định lượng như sau: (5%, 6-10% và gia tăng 10% tiếp theo) (P)

8 Đối với các ổ nhỏ của Gleason 7 điểm (≤ 3 mm), % mẫu 4 được coi là tùy chọn (P)

9
Đối với điểm Gleason 8-10 (ISUP độ 4, 5), báo cáo % mẫu 4 và % mẫu 5 hoặc % mẫu 
4/5 được coi là tùy chọn nhưng có thể có giá trị, đặc biệt trong các trường hợp thể hiện 
mức độ không đồng nhất (P)

10 Các mẫu nhỏ độ thấp không nên được bao gồm trong điểm Gleason trên mẫu sinh thiết 
kim (E) và các mẫu bệnh phẩm khác (P)

11 Các mẫu nhỏ độ cao nên được bao gồm trong điểm Gleason khi nhìn thấy hai dạng 
mẫu cấu trúc trong bệnh phẩm sinh thiết kim, mẫu TUR/SP (E)

12 Các mẫu nhỏ độ cao nên được ghi lại khi nhìn thấy 2 dạng cấu trúc trong mẫu RP và có 
thể được bao gồm trong điểm Gleason (P)

13 Một mẫu nhỏ độ cao nên được đưa vào điểm Gleason khi có 3 dạng cấu trúc trong bệnh 
phẩm NB, TUR/SP (E)

14 Khi ba dạng cấu trúc có mặt trong RP và mẫu 5 là ≤ 5%, không nên đưa nó vào điểm 
Gleason; % mẫu 5 phải được ghi riêng (E)

15 Khi 3 dạng cấu trúc có mặt trong RP và mẫu 5 là 6 - 33%, nó có thể được bao gồm 
trong điểm Gleason; % mẫu 5 cũng nên được ghi riêng (P)

16 Khi có sự đa dạng phân độ ở các vị trí, điểm Gleason tổng hợp có thể được tạo nên, 
được đưa vào báo cáo cấp độ ca bệnh hoặc trong một mục bàn luận (P)

17 Trong các mẫu RP với ung thư biểu mô tuyến đa ổ, nên cho điểm Gleason và các phép 
đo liên quan đối với các nốt khối u ưu thế (E)

18
Trong các mẫu RP có ung thư biểu mô tuyến lan tỏa hoặc đa ổ, trong đó một nốt trội 
chiếm ưu thế không được xác định rõ ràng, điểm Gleason và các thành phần phải dựa 
trên tất cả các khối u đã xác định (P)

(E) Thiết lập khuyến nghị thông qua các hoạt động đồng thuận từ trước; (P) Khuyến nghị tạm 
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thời: cần nghiên cứu thêm và đồng thuận. NB: 
sinh thiết kim; RP: cắt bỏ toàn bộ tuyến tiền liệt; 
TUR/SP: cắt bỏ tuyến tiền liệt đơn giản

Các hoạt động nghiên cứu và đồng thuận 
trong tương lai hy vọng sẽ giải quyết được một 
vài thiếu sót, ví dụ trong việc xử lý các mẫu cấu 
trúc thứ 3 trong các trường hợp cắt bỏ toàn bộ 
tuyến tiền liệt. Tuy nhiên, hiện tại khung khuyến 
nghị được đề xuất là có tính thực tiễn và sẽ 
giúp đảm bảo tiến tới sự đồng nhất của các 
phương pháp tiếp cận. Các khuyến nghị được 
đề xuất cũng cho phép tính linh hoạt trong việc 
báo cáo phản ánh sự thay đổi trong thực hành 
bệnh lý tiết niệu trên phạm vi quốc tế.⁶
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Summary
GLEASON SCORE AND PROSTATE CANCER GRADING: 

CONTROVERSIAL ISSUES
The Gleason grading system has been used for over 50 years to diagnose and guide the 

treatment for patients with prostate cancer. At the consensus conferences in 2005 and 2014, 
under the guidance of the International Society of Urological Pathology (ISUP), the system has 
undergone major modifications to reflect modern diagnostic and therapeutic practices. Most of 
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these items relate to details of assignment of Gleason score and ISUP grade in specific specimen 
types and grading scenarios. The specific issues addressed are percentage pattern 4 in Gleason 
score 7 tumours, percentage of patterns 4 and 5 or ⁴/5 in Gleason score 8 – 10 disease, minor 
(5%) high grade patterns when either 2 or 3 patterns are present. It is recognised that for many of 
these issues, a strong evidence-based data does not exist, and further researches are required. 
The proposed recommendations provide a framework for discussion at future consensus meetings. 

Key words: Prostate cancer, grading, ISUP grade, Gleason score


